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KATA PENGANTAR

Puji syukur senantiasa kita panjatkan kepada Allah SWT,
Tuhan Yang Maha Esa, atas rahmat dan hidayah-Nya sehingga
kami para penulis dapat berkolaborasi dalam menulis buku yang
berjudul “Metabolisme Nutrisi dan Obat” dapat dipublikasikan
serta sampai kepada para pembaca sekalian. Tidak lupa kami
penulis menyampaikan terima kasih yang tak terhingga untuk
Keluarga, Editor dan Penerbit Eureka Media Aksara serta semua
pihak yang telah memberikan dukungan, motivasi dan arahan serta
bantuan selama kami para penulis menyelesaikan buku ini agar
buku ini dapat selesai tepat waktu.

Buku "Metabolisme Nutrisi dan Obat” secara umum berisi
tentang protein, lipid, karbohidrat baik struktur, fungsi, proses
katabolisme, pembentukan energi dan metabolisme, serta konsep
farmakodinamik, farmakokinetik, farmakogenetik, dan
metabolisme obat. Sistematika buku yang berjudul “Metabolisme
Nutrisi dan Obat” ini mengacu kepada konsep dan pembahasan
yang terkait, terdiri dari 14 bab yang dijelaskan secara rinci dalam
pembahasan setiap babnya.

Bab1 Struktur dan Fungsi Protein, Lipid, Karbohidrat

Bab2 Fungsi Normal dan Proses Pencernaan Karbohidrat,
Lemak, dan Protein

Bab3 Proses Metabolisme : Karbohidrat, Lipid, Protein

Bab4 Proses Xenobiotik dan Metabolisme Redoks

Bab5 Fungsi dan Struktur Normal Kelenjar Pencernaan

Bab 6 Sistem Energi dan Metabolisme

Bab7 Proses Pembentukan Energi dan Pengaturan Metabolisme

Bab8 Peran Gizi dalam Proses Metabolisme

Bab9 Konsep Farmakodinamik

Bab 10 Konsep Farmakokinetik

Bab 11 Konsep Farmakogenetik

Bab 12 Jalur-Jalur Metabolisme Obat

Bab 13 Faktor yang Mempengaruhi Metabolisme Obat

Bab 14 Teknik dan Eksperimen Metabolisme Obat
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Penulis berharap buku ini dapat bermanfaat dan memberi
kontribusi dalam pengembangan ilmu pengetahuan. Buku ini
memiliki nuansa berbeda yang saling menyempurnakan dari setiap
bab dan pembahasannya, bukan hanya dari segi konsep yang
tertuang secara terperinci melainkan contoh yang mudah dipahami
oleh pembaca. Kami penulis menyadari buku ini tidak lepas dari
kekurangan, oleh karena itu, kami menyampaikan permohonan
maaf serta terbuka untuk kritik dan saran demi perbaikan dimasa
mendatang.

Makassar, Maret 2024

Tim Penulis.
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BAB
STRUKTUR DAN FUNGSI

PROTEIN, LIPID,
KARBOHIDRAT

Dr. apt. Ajeng Kurniati Roddu, S.Si., M.Kes

A. Pendahuluan

IImu kimia merupakan bagian dari ilmu pengetahuan
makhluk hidup yang menggunakan hukum bentuk dan kimia
untuk menjelaskan proses kehidupan pada tingkat molekul.
Bagian ini juga mempelajari peran berbagai molekul dalam
reaksi kimia dan proses yang terjadi dalam organisme. Semua
reaksi kimia yang terjadi di dalam organisme, termasuk yang
terjadi di tingkat seluler disebut metabolisme, seperti gerak,
tumbubh, iritabilitas, dan reproduksi.

Secara ilmu kimia, hidrolisis fruktosa menghasilkan
polihidroksi-aldehida atau polihidroksi-keton, atau keduanya.
Banyak gugus hidroksil dan gugus karbonil, seperti aldehida
atau keton, ditemukan dalam fruktosa. Tubuh manusia
membutuhkan fruktosa sebagai salah satu nutrisi utama dan
kebutuhan dasar. Enzim memainkan peran penting dalam
kehidupan. Enzim berfungsi sebagai biokatalis sehingga proses
kimia dapat berjalan lancar. Salah satu bentuk enzim,
hemoglobin dalam darah merah atau eritrosit, mengangkut
oksigen dari paru-paru ke seluruh tubuh. Apabila tubuh
kekurangan fruktosa dan lemak, enzim juga dapat digunakan
sebagai sumber energi.
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BAB FUNGSI NORMAL DAN
PROSES PENCERNAAN
KARBOHIDRAT, LEMAK
DAN PROTEIN

Aldina Ayunda Insani, S.Keb., Bd., M.Keb

A. Pendahuluan

Nutrition (gizi) meliputi proses pencernaan, penyerapan,
transportasi, penyimpanan, metabolisme dan pengeluaran zat
yang tidak digunakan oleh tubuh dalam menghasilkan energi.
Nutrient (zat gizi) mencakup zat makanan yang sangat
dibutuhkan tubuh dalam proses metabolisme.

Zat gizi berdasarkan fungsinya didalam tubuh terdiri dari
tiga kelompok, yaitu:
1. Zatenergi (karbohidrat, protein, dan lemak);
2. Zat pembangun (protein, mineral, dan air);
3. Zat pengatur (protein, mineral, air, dan vitamin).

Berdasarkan jumlah, zat gizi terdiri dari dua, yaitu:
1. Zat makro (karbohidrat, protein dan lemak). Zat ini
dibutuhkan dalam jumlah yang banyak.
2. Zat mikro (vitamin, mineral dan air). Zat ini dibutuhkan
dalam jumlah yang kecil (Setiarto & Marni, 2022)

B. Fungsi Zat Gizi Makro
1. Karbohidrat
Karbohidrat merupakan zat kimia dalam makanan,
terdiri dari satu atau kelipatan molekul gula dengan berbagai
bentuk. Fungsi karbohidrat diantaranya sebagai sumber dan
cadangan energi, pembentukan makromolekul, penghemat
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PROSES METABOLISME :
KARBOHIDRAT, LIPID,
PROTEIN

Rita Maliza, S.Si., M.Si., Ph.D

Pendahuluan

Metabolisme merupakan serangkaian reaksi kimia yang
terjadi di dalam sel-sel organisme untuk menjaga kehidupan.
Reaksi-reaksi ini memungkinkan organisme untuk tumbubh,
bereproduksi, memperbaiki kerusakan, dan merespons
lingkungannya. Metabolisme dibagi menjadi dua kategori
utama, yaitu katabolisme, di mana molekul kompleks dipecah
menjadi molekul-molekul yang lebih sederhana dengan
melepaskan energi; dan anabolisme, di mana molekul-molekul
sederhana dibangun menjadi molekul-molekul yang lebih
kompleks dengan penggunaan energi. Enzim memainkan peran
krusial dengan mempercepat reaksi kimia yang diperlukan
untuk metabolisme sel.

Fungsi utama metabolisme meliputi transformasi nutrisi
menjadi energi yang diperlukan untuk semua aktivitas seluler,
dari gerakan hingga sintesis protein. Energi yang dihasilkan
dalam bentuk adenosine triphosphate (ATP) digunakan oleh sel
untuk menjalankan berbagai fungsi, termasuk kontraksi otot dan
transmisi saraf. Selain itu, metabolisme berperan dalam regulasi
konsentrasi zat dalam sel, memastikan kestabilan internal atau
homeostasis yang penting untuk kelangsungan hidup sel dan
organisme secara keseluruhan. Pada dasarnya, metabolisme
memungkinkan  organisme untuk mendapatkan dan
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PROSES XENOBIOTIK
DAN METABOLISME
REDOKS

Dr. Yeny Sulistyowati, SKM, M.Si.Med

Pendahuluan

Xenobiotik berasal dari bahasa Yunani, yaitu xenos yang
artinya asing. Xenobiotik berarti zat asing yang masuk dalam
tubuh manusia. Contoh: obat, insektisida, bahan tambahan
pangan (pemanis, pewarna, pengawet) dan zat karsinogen lain.
Umumnya xenobiotik memberikan pengaruh pada sistem dan
fungsi normal tubuh, bisa sesuatu yang diharapkan, seperti efek
terapetik obat, yaitu efek untuk penyembuhan penyakit atau
menghilangkan gejala penyakit; namun, dapat pula berupa
sesuatu yang tidak diharapkan, seperti efek samping atau toksik.
Pengaruh buruk xenobiotik mampu dihilangkan melalui proses
metabolisme dan ekskresi tubuh.

Metabolisme xenobiotik merupakan proses tubuh dalam
mengolah dan menghilangkan zat asing, dikenal sebagai
xenobiotika. Proses ini merupakan bagian dari sistem
detoksifikasi tubuh, yang bertujuan untuk menghapus senyawa
beracun atau berbahaya lainnya. Telah lama diketahui bahwa
karena sifatnya yang suka lemak, banyak xenobiotik tidak
diekskresi tubuh tanpa proses perubahan struktur kimia melalui
metabolisme. Organ utama yang paling berperan dalam
metabolisme xenobiotik adalah hati. Ekskresi xenobiotik melalui
empedu dan urine.
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BAB
FUNGSI DAN STRUKTUR

NORMAL KELENJAR
PENCERNAAN

Icha Artyas Annariswati, drg., M.Si

A. Sistem Pencernaan pada Manusia

Sistem pencernaan atau sistem gastrointestinal
merupakan saluran panjang yang dilalui makanan atau
minuman. Sistem pencernaan terdiri dari mulut, faring,
eosofagus, lambung, usus halus, usus besar, rektum dan anus
(Muttaqin, Arif. Sari, 2011). Sistem pencernaan memfasilitas
proses pemecahan senyawa kompleks menjadi molekul -
molekul sederhana yang dapat diserap oleh tubuh. Menurut
Guyton, 2000, sistem pencernaan manusia berperan dalam
mengolah dan mengurai zat makanan dan minuman yang
dikonsumsi menjadi nutrisi dan energi yang diperlukan untuk
proses metabolisme, perbaikan sel dan jaringan tubuh, serta
aktivitas sehari-hari, seperti bergerak, bernafas, belajar, dan
bekerja.

Sistem pencernaan manusia berperan sebagai penerima
makanan dari luar, kemudian diolah di dalam organ pencernaan
yang dimulai dari pencernaan, penyerapan zat- zat yang dapat
diserap, dan menghilangkan sisa-sisa pencernaan. Proses
mengubah makanan dari besar menjadi lebih kecil dan lebih
halus dan membuka molekul makanan kompleks menjadi
molekul sederhana menggunakan enzim dan organ pencernaan
adalah definisi lain dari sistem pencernaan (Kasper, 2005).
Sistem pencernaan terdiri dari saluran pencernaan dan
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A. Pendahuluan

Metabolisme energi merupakan keseluruhan reaksi
biokimia yang terjadi di seluruh sel tubuh untuk menghasilkan
energi bagi tubuh makhluk hidup. Energi ini digunakan untuk
proses penting dan sintesis bahan organik baru. Proses
metabolisme melibatkan banyak jalur seluler yang saling
berhubungan. Jalur metabolisme terjadi di dalam sitosol dan
mitokondria sel dengan pemanfaatan glukosa atau asam lemak
yang menghasilkan sebagian besar energi seluler (Rodwell et al.,
2018).

Jalur metabolisme dapat dibagi dua yaitu sintesis
(anabolisme) dan degradasi makromolekul kompleks
(katabolisme). Anabolisme adalah jalur biosintesis yang
menghasilkan makromolekul kompleks seperti asam nukleat,
protein, polisakarida, dan lipid. Katabolisme adalah degradasi
makromolekul kompleks menjadi molekul yang lebih sederhana
seperti karbon dioksida, air, dan amonia. Prinsip dasar konsumsi
dan produksi energi, serta jalur biokimia yang membentuk
proses metabolisme mendasar bagi kehidupan telah banyak
dipelajari (Rodwell et al., 2018; Judge and Dodd, 2020).

Setiap organisme hidup menggunakan lingkungannya
untuk bertahan hidup dengan mengambil nutrisi dan zat yang
bertindak sebagai bahan pembangun pergerakan, pertumbuhan,
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A. Pendahuluan
Pengaturan metabolisme dan proses pembentukan energi
sangat penting untuk fungsi tubuh manusia dan organisme lain.
Untuk melakukan proses ini, sejumlah besar reaksi kimia
kompleks terjadi di dalam sel. Beberapa ide utama tentang
pengaturan metabolisme dan pembentukan energi adalah
sebagai berikut: (Syahrizal et al., 2020)
1. Respirasi Selular
Proses utama di mana sel mengubah molekul organik
(seperti glukosa) menjadi energi, seperti adenosin trifosfat
(ATP), terjadi dalam mitokondria dan terdiri dari tiga tahap
utama, yaitu siklus krebs, rantai transpor elektron dan
glikolisis (Novitasari, 2017)

2. Glikolisis
Glikolisis, tahap awal respirasi seluler pada sitoplasma
sel, dimana glukosa dipecah menjadi dua molekul piruvat,
menghasilkan sejumlah kecil ATP dan NADH (Brito and
Arias, 2020).

3. Siklus Krebs
Piruvat yang dihasilkan dari glikolisis masuk ke
mitokondria, diubah menjadi asetil-KoA. Selama siklus asam
sitrat asetil-KoA dioksidasi sempurna menjadi COo,
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A. Pendahuluan

Gizi berperan penting dalam proses metabolisme, yaitu
proses perubahan zat-zat makanan menjadi energi dan
komponen-komponen penyusun tubuh. Gizi menyediakan
bahan-bahan yang dibutuhkan untuk proses metabolisme,
termasuk karbohidrat, protein, lemak, vitamin dan mineral.
Karbohidrat merupakan sumber energi utama bagi tubuh.
Karbohidrat dipecah menjadi glukosa dan digunakan oleh
tubuh untuk menghasilkan energi. Protein adalah bahan
penyusun utama  tubuh. Protein  digunakan  untuk
membangun dan memperbaiki jaringan tubuh, termasuk otot,
tulang, dan organ. Lemak merupakan sumber energi yang lebih
efisien daripada karbohidrat. Lemak digunakan sebagai
cadangan energi, melindungi organ-organ tubuh, dan
mengatur suhu tubuh. Vitamin dan mineral dibutuhkan dalam
jumlah kecil, tetapi sangat penting untuk berbagai fungsi tubuh,
termasuk metabolisme.

B. Karbohidrat
Metabolisme karbohidrat merupakan proses kompleks
yang melibatkan berbagai tahap dan organ tubuh. Karbohidrat
penting untuk sumber dan cadangan energi, membentuk
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Pengantar Farmakodinamik

Secara umum, farmakodinamik digambarkan sebagai
“kerja (aksi yang dilakukan) obat terhadap tubuh” dan konsep
ini mencakup reaksi biokimia dan fisiologis yang terjadi akibat
pemberian obat. Sebaliknya, farmakokinetik menggambarkan
“apa yang dilakukan tubuh terhadap suatu obat (nasib obat
dalam tubuh)” yaitu penyerapan, distribusi, metabolisme, atau
ekskresi. Farmakodinamik menggambarkan hubungan antara
konsentrasi obat di lokasi aksi obat dan besarnya efek yang
dihasilkan. Hubungan dosis-respons menunjukkan efek
farmakodinamik suatu obat dan dapat digunakan untuk
membandingkan obat yang berbeda. Ilustrasi grafis seringkali
menunjukkan hubungan antara dosis di sepanjang sumbu x dan
derajat respons terhadap obat (efikasi) di sepanjang sumbu y.
Efek yang ditimbulkan dapat disengaja (terapeutik), tidak
disengaja (efek samping), atau supratherapeutic (toksisitas).
Secara klinis, konsentrasi obat ditargetkan mencapai therapeutic
window (jendela terapeutik) melalui dosis yang tepat, sehingga
memaksimalkan efek terapeutik sekaligus meminimalkan efek
samping (Gambar 9.1) (Wittwer & Nicholson, 2015).
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A. Pengantar Farmakokinetik

Metabolisme obat dan farmakokinetik merupakan dua
konsep yang saling berkaitan dalam ilmu farmakologi.
Metabolisme obat adalah fenomena fisiologis dimana senyawa
obat diubah secara kimia menjadi metabolitnya. Tubuh
mengubah obat menjadi bentuk yang lebih mudah di eksresikan.
Metabolisme obat terjadi di hati dengan melibatkan berbagai
proses biokimia atau organ lain seperti usus atau paru. Di sisi
lain, farmakokinetik adalah ilmu mengenai pergerakan dinamis
senyawa obat selama melewati tubuh (White, 2012; Hinderliter
& Saghir, 2014).

Farmakokinetik mempelajari bagaimana obat diproses
dalam tubuh, termasuk bagaimana obat diserap, didistribusikan,
dimetabolisme, dan dieliminasi (Gambar 10.1). Konsep
farmakokinetik memerlukan pemahaman mengenai perjalanan
obat melalui tubuh dan faktor-faktor yang mempengaruhi
konsentrasi obat di berbagai bagian tubuh pada waktu tertentu.
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A. Konsep Farmakogenetik

Variasi genetik mempengaruhi hasil terapi, kejadian efek
samping dan toksisitas. Farmakokinetik dan respons dapat
bervariasi antar individu karena profil genetik yang unik.
Pedoman berbasis bukti sangat penting dalam menggabungkan
pengetahuan farmakogenetika ke dalam praktik Kklinis.
Pengetahuan ini menawarkan rekomendasi obat spesifik
berdasarkan genotipe atau prediksi fenotipe. Terdapat variasi
gen yang mengontrol cara obat diproses atau pengaruhnya
terhadap tubuh, yang mengakibatkan perbedaan dalam cara
individu merespons pengobatan. Studi farmakogenetik berfokus
pada pemeriksaan gen yang mengkode enzim yang bertanggung
jawab untuk metabolisme obat, pembawa yang membantu
pergerakan obat, dan target yang terlibat dalam farmakokinetik
dan farmakodinamik obat. Pengetahuan ini juga mengeksplorasi
interaksi antara pengobatan tambahan, faktor lingkungan, dan
antara protein (Schwarz, Gulilat and Kim, 2019; Abdullah-
Koolmees et al., 2021).

Farmakogenetik (PGx) mengeksplorasi variasi respons
obat yang terkait dengan gen tertentu, seperti gen ADME atau
gen target obat. Single nucleotide variant (SN'V) adalah jenis varian
fungsional pengubah protein yang paling umum ditemukan
pada farmakogen. Ada variasi berbeda yang ditemukan pada
gen yang berperan dalam pemecahan dan transportasi obat,
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A. Pendahuluan

Metabolisme merupakan proses pemecahan obat secara
metabolik oleh sistem enzimatik khusus, akibat perubahan zat
kimia jaringan biologi.. Hati merupakan organ utama lokasi
metabolisme obat. Kesulitan ginjal dalam mengekskresi bahan
dan atau obat yang bersifat lipofil disebabkan karena proses
reabsorpsi tubulus setelah filtrasi di glomerulus. Hal ini sangat
dipengaruhi oleh metabolisme, sehingga obat-obat lipofil harus
di metabolisme terlebih dahulu dan diubah menjadi senyawa
yang lebih polar untuk mengurangi proses reabsorbsi tubulus
(Mardjono dan Mahar, 2007).

Metabolisme produk farmasi merupakan aspek penting
bidang farmakologi dan ilmu kedokteran. Laju metabolisme
sangat mempengaruhi durasi dan interaksi obat. Proses
metabolisme mempengaruhi resistensi obat berganda terutama
pada pasien dengan riwayat penyakit infeksi, dan menjalani
kemoterapi pada kanker. Peran obat sebagai penghambat enzim
(termasuk dalam metabolisme xenobiotik) merupakan penyebab
terjadinya interaksi obat merugikan. Proses metabolisme
xenobiotik mikroorganisme pada bioremediasi menentukan
terurainya suatu polutan. Beberapa enzim dari proses
metabolisme xenobiotik, seperti glutation S-transferase yang
berperan dalam memicu resistensi. Proses ini sangat penting
untuk melihat waktu dan indikasi obat.
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A. Pendahuluan

Obat dimetabolisme melalui berbagai jalur reaksi, bisa
melalui fase I dan II, fase I atau fase Il saja dan bahkan bisa
langsung diekskresikan. Banyak faktor penentu jalur
metabolisme obat tertentu dan sejauh mana suatu obat
mengalami biotransformasi melalui jalur-jalur tersebut. Faktor-
faktor ini berkisar dari spesies organisme yang diteliti hingga
lingkungan tempat organisme tersebut hidup. Faktor-faktor
yang mempengaruhi metabolisme obat dapat dibagi menjadi
faktor internal (fisiologis dan patologis) dan faktor eksternal
(pola makan dan lingkungan) (Taxak and Bharatam, 2014).

Faktor-faktor yang dikemukakan di atas perlu dipelajari
untuk memahami proses metabolisme obat, sehingga membantu
mengoptimalkan desain obat dengan memprediksi potensi
interaksi obat-obat dan reaksi obat yang merugikan. Selain itu,
pengetahuan tentang metabolisme obat dapat memandu
pemberian dosis pada pasien yang dapat mempengaruhi
efektivitas terapeutik, toksisitas dan durasi aksi farmakologis
obat (Subramanian, 2023).

B. Sifat Fisikokimia Obat
Sifat fisikokimia suatu bahan obat berperan dalam proses
metabolisme. Salah satunya adalah interaksi dan penghambatan
substrat transporter. Hal ini akan mengakibatkan transporter
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BAB TEKNIK DAN
EKSPERIMEN
1 4 METABOLISME OBAT
Aden Dhana Rizkita, S.Si., M.Si

A. Pendahuluan

Metabolisme obat merujuk pada serangkaian proses
biokimia kompleks yang terjadi dalam tubuh manusia untuk
mengubah obat menjadi bentuk yang lebih mudah dikeluarkan
melalui urin atau feses. Proses ini melibatkan sejumlah enzim
dan jalur metabolik yang berbeda-beda, dan dapat
mempengaruhi efektivitas, keamanan, dan durasi kerja obat.
Metabolisme obat dapat terjadi di berbagai organ dalam tubuh,
terutama hati, yang dikenal sebagai pusat utama untuk
metabolisme obat (Rizkita et al., 2020).

Sebelum membahas lebih lanjut, penting untuk
memahami bahwa proses metabolisme obat ini memiliki tujuan
ganda. Pertama, untuk menginaktifkan obat dan membuatnya
lebih mudah diekskresikan dari tubuh. Kedua, untuk
menghasilkan metabolit yang mungkin memiliki aktivitas
farmakologis atau toksisitas yang berbeda dari obat aslinya.

Contoh pertama dapat ditemukan pada kelompok obat
yang dikenal sebagai antiinflamasi nonsteroid (NSAID) seperti
ibuprofen. Obat ini bekerja dengan menghambat enzim
siklooksigenase (COX) (Gambar 14.1), yang terlibat dalam
pembentukan prostaglandin dan berperan dalam peradangan.
Dalam proses metabolisme, ibuprofen mengalami konjugasi
dengan asam glukoronat di hati oleh enzim uridin difosfat
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